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La pr6sente invention concerne une transf ormation asyme- 
trique du second ordre de l'a-amino-oc-plienylacetonitrile en les 



enantiom&res respectifs et leur hydrolyse en les Snantiom£res 
correspondents de l'acide a-amino-a-phenylacetique ou en leur 
5 chlorhydrate. 

Les enantiomferes de l'acide a-amlno-a-phenylacetique 
(a~ph6nylglycine) sont des composes connns. lis sont utilisables, 
entre autres, comme substrats pour des colorants optiquement ac- 
tifs ^voir Ingersoll et coll., J.A.C.S. 44, 2930 (1922)_7 et 

10 pour e6parer les isomdres optiques d 1 autres substances. Par suite 
des implications commercialese la separation des isom&res opti- 
ques des diverses substances est importante et ce proc<§&6 a done 
re$u recemment une attention touts particuliere dans 1 Industrie : 
voir "Ind. and Eng. Chem.", 60, (8), 12 (1968)* Par exemple la 

15 D-(-)-ph6nylglycine est l , une des substances optiquement actives 
les moln8 chdres obtenues industriellement et elle peut etre uti- 
lises pour la resolution d* autres substances rac6miques : Chem # 
Abetracts 68, 50018 (1968), et Cbem. Abstracts 71, 108900 (1969). 



20 tifs peut Stre realise e d*un certain nombre de fa<jons, telles que 
par hydrolyse de prolines naturelles, qui donne habituellement 
le L-aminoacide courant; par isolement k partir de bouillons de 
fermentations microbiologiques, qui conduit seiectivement a un 
seul 6nantiom6re; par synthase chimique stereo sp6c if ique au moyen 

25 d'un r6actif optiquement actif ; par resolution d*un produit rac£- 
mique au moyen d 1 enzymes naturelles; et par resolution chimique 
au moyen de substrats chromatographiques ou d'un agent de resolu- 
tion chimique, comme les acides forts ou une base ou un acide op- 
tiquement actif s ♦ 

30 Dans les procedes de resolution chimique, un compose ra- 

cemlque est combine de manifere reversible a un compose optique- 
ment actif pour former un nouveau compose diastereoisomere, Le 
developpement d'un procede de resolution de ce type est, au 
mieux, tout k fait imprevisible. 

35 Bien qa^en principe les deux isomeres (s'il n'y a qu'un 

seul centre asymetrique dans le produit k resoudre) puissent §tre 
obtenus sous forme optiquement pure, en pratique, la prediction 
de rendements utiles en l'un ou I 1 autre des enantiom£res est im- 
possible* M§me si le procede de resolution se revele utilisable, 

40 habituellement un seul des isomeres est obtenu optiquement pur. 



L'obtention d'enantiomeres d'aminoacides optiquement ac- 
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Un inconvenient majeur dans tons les cas est le fait que le ren- 
dement maximum des enantiomeres individuels est de 50 % seule- 
ment. 

On a maintenant dEcouvert que 1' acide oc-amino-a-ph6nyla- 
5 cEtique (ou son chlorhydrate) peut §tre obtenu sous forme des e- 
nantiomdres respectif s pax utilisation d f une transformation asy- 
mEtrique du second ordre de I'a-amino-a-phenylacEtonitrile rac6- 
mique ou de I'Snantiomere opposE, suivie d'hydrolyse. Le procedE 
de la prEsente invention permet la production et Intention d'un 

10 enantiom&re individual particulier (optiquement actif) de l'a-a- 
mino-oc-ph6nylac6tonitrile en utilisant des agents de resolution 
d'accfes facile et avec des rendements voisins de 100 % de la 
quantity totale de l'a-amino-a-phenylacetonitrile present. Le 
procEdE de la prEsente invention permet en outre l'obtention de 

15 1' acide Enantiomfcre correspondant sous forme de chlorhydrate. 

La prSsente invention est dans tin premier aspect relati- 
ve k un nouveau procede qui consiste a mettre en contact l'cc-ami- 
no-oc-phenylac6tonitrile racemique avec tin acide tartrique opti- 
quement actif, en presence d'un acide alcanoi'que ayant de 2 a 8 

20 atomes de carbone, pour obtenir le tartrate d'un enantiomere du- 
dit a-amino-a-phenylacetonitrile. 

La presente invention, dans un second aspect, est rela- 
tive k \in nouveau procede qui consiste k mettre en contact un 
a-amino-a-ph6nylacetonitrile optiquement actif avec un acide tar- 

25 trique optiquement actif, en presence d'un acide alcanolque ayant 
de 2 a 8 atomes de carbone, pour obtenir le tartrate de l 1 Enan- 
tiomere de cet a-amino-a-phenylacetonitrile. 

La presente invention, dans un troisi&me aspect, est re- 
lative a un nouveau procede qui consiste essentiellement a hydro- 

30 lyser un tartrate d'un a-amino-a-phenylac6tonitrile optiquement 
actif par le chlorure d'hydrogEne, pour dbtenir un chlorhydrate 
d' acide a-amino-a-ph<§nylac6tique optiquement actif. 

Le procede de la presente invention permet ainsi la com- 
binaison reversible des Enantiomeres D et/ou L de I'a-amino-oc- 

35 phenylacEtonitrile avec 1' acide tartrique particulier optiquement 
actif utilise et elle conduit simultanement a une resolution et 
une racEmisation. Ainsi, a mesure que le tartrate d'un Enantiome- 
re est forme et EliminE par solubility differentielle, I 1 autre E- 
nantiomere se racEmise en dormant une nouvelle quantity de sel. 

40 Le traitement continu et concomitant de resolution et de racEmi- 
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satlon fourriit ainsi un procede permettant d'obtenir Qusqu'i 
100 % du sel 6nantiomere particulier desire. 

Lee sels 6nantiom&res individuals isoles sont ensuita 
hydrolyses, la cas echeant, an l^nantiom&ce corraspondant d'aci- 
5 da a~amino-a-phenylac6tique ou en son chlorhydrate. II a 6t6 d£- 
couvert qua les enantiom&res d'a-amino-a-phenylacetonitrile for- 
mes sont hydroJysables, d'une fa$on surprenante, pour donner avac 
da bone randaments la chlorhydrate d f acida a-amino-a-phenylaceti- 
qua corraspondant optiquement actif . 

10 La presente invention concerna done en particulier la 

traitement da r6solution-rac6misation de I'a-amino-cc-phenylaceto- 
nitrile racemique par l f acide L-tartrique optiquement actif, en 
presence d'un acide alcanolque ayant de 2 k 8 atomes de carbone, 
pour obtanir exclusivement le L-hemitartrate de D-a- amin o -cc-phi - 

15 nylacetonitrile et, par hydrolyse, le chlorhydrate de I 1 acide D- 
a-amino-a-ph6nylac6tiqae. De m8me en mettant en contact le L-a- 
amino-a-phenylacetonitrile avec l 1 acide L-tartrique, en presence 
d'un acide alcenolque ayant de 2 k 8 atomes de car bone, on obtimt 
exclusivement le L-h6mitartrate de D-a-amino-cc-phenylacetonitrile 

20 et, par hydrolyse, le chlorhydrate d* acide D-oc-?amin o -a -phenyl ac e - 
tique correspondent. 

En pratique, dans la pr6sente invention les acides alca- 
nolques connus utilisables contenant de 2 k 8 atomes de carbone 
sont les acides : ace ti que, propionique, n-butyrique, isobutyri- 

25 que, n-pentanolque, isopentanolque, trimethylacetique, n-hexanol- 
que, dim6thyl-3,3-butyrique, ethyl-2-butyrique, n-heptanolque, 
dim6thyl-2,2-pentanoIque, n-octanolque, triethylacetique, ethyl- 
2-rhexanoIque , ou leurs melanges. 

L f acide alcanolque inferieur est utilise en des quanti- 

30 tea representant d 1 environ 5 & environ 20 parties pour chaque 
partie d f a-amino-a-phenylacetonitrile; on peut neanmoins utiliser 
des proportions supSrieures ou inferieures selon le choix de l f a- 
cide, du substrat, du diluant, dans le cas ou il existe, de la 
temperature, etc. 

35 Le proc£d£ de la presente invention est mis en oeuvre k 

une temperature de 20 k 60°C environ, de preference de 24 k 44°C 
environ, at- pendant une dur£e comprise entre 4 et 72 heures envi- 
ron, de preference entre 8 et 15 heures environ. Le procede de la 
presents invention est de preference mis en oeuvre dans des con- 

40 ditions anbydres ou sensiblement anhydres. Dans le precede de 
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l 1 invention, 1'a-aMno-a-phenylacetonitrile et I'acide tartrique 
optiquement actif peuvent etre mis en contact dans tout ordre 
commode, de preference en des quantites sensiblement stoechiome- 
triques. On prefere utiliser une certaine agitation, par exemple 
5 nne agitation simple • Les sels formes solubles diff erentiellement 
sont facilement separes ou isoles par des moyens m6caniques sim- 
ples, comme par filtration ou par decantation # 

Le precede de la presente invention peut Stre mis en 
oeuvre le cas <§cheant avec un diluant liquide convenable, de pre- 

10 ference ceux qui sont miscibles avec I'acide alcanolque. Comme 
exemple de ces milieux utilisables, on peut citer les hydrocarbu- 
res aryliques, tels que benz&ne, xylene, toluene, mesitylene, 
etc*; les hydrocarbures aliphatiquesfjelles que pentane, hexane, 
octane, etc; les hydrocarbures chlores, tels que chlorure de me- 

15 thylene, chloroforme, tetrachloride de carbone, etc.; les others 
hydrocarbones, tels qu* ether diethylique, ether diisopropylique, 
dioxanne, tetrahydrofuranne, etc.; les esters, tels qu'acetate 
d'ethyle, acetate d'isopropyle, etc.j les cetones, tels qu'aceto- 
ne, methylethylcetone, etc.; ou des melanges de deux ou plusieurs 

20 des composes precedents. Les diluants particuliferement preferSs 
sont le benzene, le toluene, le xylene, le chlorure de methylene, 
le chloroforme, l'acetate d'ethyle, l'acetate d'isopropyle, 1'6- 
ther diethylique, 1' ether diisopropylique, 1' acetone et la m£- 
thyiethylcet one . 

2$ Si on utilise un diluant liquide convenable en melange 

avec I'acide alcanolque, on utilise des proportions d'acide et de 
diluant de 1* ordre de deux parties environ d'acide pour chaque 
partie de diluant. Les proportions d'acide et de diluant sont de- 
terminables selon la polarite du diluant et la force de l*acide 

30 utilise, mais on utilise en general les proportions indiqu6es 
pr6c<§demment • 

Le tartrate isoie de l'un des 6nantiom£res de l'oc-amino- 
a-phenylacetonitrile peut 6tre hydrolyse en I'enantiomfere corres- 
pondant d'acide a-amino-a-phenylacetique. L' hydrolyse peut §tre 

35 effectu6e dans des conditions acides, de preference par utilisa- 
tion d'un acide mineral comme I'acide chlorhydrique, I'acide bro- 
mhydrique, I'acide sulfurique, I'acide p-tolu&ae sulfonique, etc, 
dans un milieu reactionnel liquide, comme les diluants decrits 
ci-dessus (de preference les solutions aqueuses de ceux-ci) et a 

40 des temperatures comprises entre 60 et 105°C environ, de prefe- 
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rence & reflux et pendant line dur£e comprise entre 1 et 4 heures 
environ. Lorsqu'on effectue 1' hydrolyse par le procedS qui con- 
siste essentiellement en le traitement par le chlorure d'hydrogfe- 
ne, I'&iantiomfcre correspondent de chlorhydrate d'acide a-amino- 
5 <x-ph6nylac£tique se forme, d'une fa$on surprenante, avec un bon 
rend erne nt # 

Les composes de depart a-amino-a-phenylac§tonitrile 
sont connus et peuvent §tre prepares par des proc6des connus, par 
exemple par le proc6d6 g6n6ral qui consiste a traiter le benzal- 

10 d6hyde par le cyanure d'hydrogene et un melange aqueux d'acide a- 
cfitique et d'un acetate alcalin pour obtenir le mandelonitrile* 
Le traitement dti mand^lonitrile par 1 1 ammoniaque foumit l'cc-ami- 
no-a-ph6nylac6tonitrile ^fVoir, par exemple, le brevet des Etats- 
TjQis d'AmSrique n° 2.748.154; Chem. Reviews, Avril 1948; Organic 

15 Synthesis, Coll. Tol. 3, 84-6 (1955); J^A.C.S. 42, 2264 (1920) et 
J.A.C.S. 56, 2197 (1934) _7. 

La pr6sente invention est de m§me applicable et utilisa- 
ble pour le traitement de rac^misation et de resolution d'autres 
a-amino-a-ph.6nylac6tonitriles qui contiennent des substituants 

20 dans le noyau phenyls, essentiellement en position para, tels que 
des substituants hydroxy, m^thozy, chloro et methyle. Les benzal- 
d^hydes substitu6s de depart utilises pour preparer ces a— amin o- 
a-ph6nylac6tonitriles substitu6s sont des composes connus. 

Bar exemple, la mise en contact de 1'a-amino-a- (p-hydr o- 

25 3yph6nyl)-ac6tonitrile racSmique avec 1' acide L-tartrique opti- 
quement actif, en presence d'un acide alcanotque, donne exclusive- 
ment le L-h6mitartrate de D-a-amino-a-(p-hydroxypbenyl)-ac6toni- 
trile et par hydrolyse 1' acide D^-amino-a-(p-hydroxyphenyl) -an- 
tique et le chlorhydrate d'acide D-q-a min o-q- (p-hydr osyphenyl ) a- 

30 c£tique. De m&ae, on obtient les acides L correspondents en uti- 
lisant 1' acide D-tartrique. Be la meme fagon, en mettant en con- 
tact le L-a-am1 no-a- (p-hydr oxyphenyl ) ~ac etoni t rile avec de 1' aci- 
de L-tartrique, conformSment k ce qui precede, on obtient exclu- 
sivement 1 9 acide D-a-amino-a-(p-hydroxyphenyl)-acetique et son 

35 chlorhydrate. 

De m&ae les autres oc-amino-a-(phenyl substitu6)-ac6toni- 
triles sont trait6s par rac6misation-resolution pour donner leurs 
tartrates 6nantiomeres respect if s et, par hydrolyse, les acides 
6nantiom6res correspondents et leurs chlorhydrate s. 

40 La prSsente invention peut §tre illustr£e par les exem- 
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pies suivants, qui ne la limitent aucunement* 

Exemple 1. 

On agite k temperature ordinaire un melange de 9»75 g 
(0,065 mole) d'acide L-(+)-tartrique et de 60 ml d'acide aceti- 
5 que glacial et on y agoute 8,25 g (0,0625 mole) de D,L-oc-amino- 
a-phenylacetonitrile. On agite le melange a 25°C environ pendant 
la nuit, puis on le filtre. On lave le precipit6 avec 50 ml envi- 
ron de benzene et on le s&che a temperature ordinaire pour obte- 
nir 15,3 g (0,054-2 mole) de L-(+)-hemitartrate de D-(+)-a-amino- 
10 cx-pbenylacetonitrile. C°-J^ = + 4 5° (c=l dans l'eau). 

Bxemple 2. 

On agite a temperature ordinaire un melange de 19 » 5 g 
(0,15 mole) d'acide L-(+)-tartrique et de 200 ml d'acide acetique 
glacial et on y ajoute une solution de 16,5 S (0*125 mole) de 

15 D,Ir-a-amino-a-phenylac6tonitrile dans 94 g de benzene, en 15 mi- 
nutes, en maintenant la temperature entre 26,7 et 30°C environ. 
On agite le melange a temperature ordinaire pendant la nuit, puis 
on le filtre. On lave le prScipite avec 250 ml de benzene et on 
le secke k temperature ordinaire pour obtenir 29,95 g (0,106 mo- 

20 le) de L-(+)-bemitartrate de D-(+)-a-amino-a-phenylacetonitrile; 

C*Jv - + «i° . 

Exemple 3» 

On agite k temperature ordinaire un melange de 19,2 g 
(0,128 mole) d'acide L-(+)-tartrique et de 110 ml d'acide aceti- 

25 que glacial et on y ajoute en 15 minutes une solution de 16,5 g 
(0,125 mole) de D,L-a-amino-a-phenylacetonitrile dans 71 g de 
benzene. On chauffe le melange a 40°C environ et on I 1 agite pen- 
dant la nuit. On refroidit le melange a temperature ordinaire et 
on 1* agite pendant de 2 a 8 beures, puis on le filtre* On lave le 

30 precipite avec 80 ml de benzene et on le seche k temperature or- 
dinaire pour obtenir 33,5 g (0,119 mole) de L-(+)-bemitartrate de 
D-(+)-a-amino-^henylacetonitrile; C^J^q ~ + • 

Bxemple 4. 

On agite a temperature ordinaire un melange de 9$ 6 g 
35 (0,064 mole) d'acide L-(+)-tartrique dans 105 ml d'acide acetique 
glacial. On y ajoute une solution de 8,25 g (0,0625 mole) de D,L- 
a-amino-a-phenylacetonitrile dans 47 g de xylene en maintenant la 
temperature a 30°C environ. On agite le melange a 50°C environ 
pendant un jour, puis on filtre le melange et on lave le precipi- 
40 te au xylene, pour obtenir 16,2 g (0,0575 mole) de L-(+)-kemitar- 
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trate de D-\-f)-a-amino-a-plienylac6tonitrile; C^J^ = + ^5° • 

Exemple 5. 

On agite k temperature ordinaire un melange de 9,75 8 
(O f 065 mole) d'acide L-(+)-tartrique et de 110 g decide acetique 
5 glacial et on y ajoute une solution de 8,25 g (0,0625 mole) de 
D , L-tt-am 1 n o-q-pheny lac 6 1 on i tr i 1 e dans 50 g d' ether diethylique en 
5 minutes environ. On agite le melange a temperature ordinaire 
pendant 1 Jour environ, puis on le f litre. On lave le precipite 
avec 60 ml d 1 ether diethylique et on le seche k temperature ordl- 
10 naire, pour obtenir 15,6 g (0,0552 mole) de L-(+)-hemitartrate de 
B-(+)-a-amino-a-phenylacetonitrile; C^J^ " + 44,4*. 

Eremple 6# 

On agite k temperature ordinaire un melange de 4,8 g 
(0,032 mole) d'acide L-(+)-tartrique et de 50 ml d'acide acetique 
15 glacial et on y ajoute une solution de 4,12 g (0,0312 mole) de 
D,L-a-amino-a-phenylacetonitrile dans 25 g d' acetate d'isopropy- 
le. On agite le melange k 25°C environ pendant la nuit, puis on 
le filtre. On lave le precipite a 1* acetate d'isopropyle, pour 
obtenir 7,6 g (0,027 mole) de L-(+)-hemitartrate de D-(+)-<x-ami- 
20 no-a-phex*ylac6tonitrile ; <f<*_7j) * + • 

Exemple 7» 

On agite k temperature ordinaire un melange de 4,8 g 
(0,032 mole) d'acide L-(+)-tartrique et de 50 ml d'acide acetique 
glacial et on y ajoute une solution de 4,12 g (0,0312 mole) de 

25 D,Ir-a-amino-a-phenylacetonitrile dans 25 g de chloroforme. On a- 
gite le melange k 25°C environ pendant la nuit, puis on le filtre. 
On lave le precipite au chloroforme, pour obtenir 7,5 g (0,0266 
mole) de L-(+)-hemitartrate de D-(+)-a-amino-a-phenylacetonitri- 
le; fajj) « + 44,2°. 

30 Exemple 8. 

On agite k temperature ordinaire un melange de 9*6 g 
(0,064 mole) d'acide L-(+)-tartrique et de 125 ml d'acide propio- 
nique et on y ajoute 8,25 g (0,0625 mole) de D,L-a-amino-a-phe- 
nylacetonitrile • On agite le melange a 28°C environ pendant plu- 

35 sieurs jours, puis on le filtre. On lave le precipite au benzene 
et on le s&che k temperature ordinaire, pour obtenir 15*7 6 
(0,0557 mole) de Ir-(+)-hemi tartrate de D- ( + ) -a-amino -a-pheny lac e - 
tonitrile; C a Jj> « + 43, 5° • 

"Rremple 9 + 

40 On agite k temperature ordinaire un melange de 9,6 g 
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(0,064 mole) d f acide l-(+)-taxtrique et de 100 ml d'acide ethyl- 
2-hexanoIque et on y ajoute une solution de 8,25 g (0,0625 mole) 
de D,L^-amino-<x-phenylacetonitrile dans 50 ml d f acetone. On agi- 
te le melange a 25°C environ pendant plusieurs jours, puis on le 
5 filtre. On lave le precipit<5 au benzene et on le s&che a tempera- 
ture ordinaire, pour obtenir 15,4 g (0,0546 mole) de 3>(+)-hemi- 
tartrate de D-(+)-a-amino-a-pbenylacetonitrile; C^J^ = + ^»8°. 

Bxemple 10. 

On disperse 14,1 g (0,05 mole) de L-(+)-hemitartrate de 
10 D-(+)-a-amino-a-phenylacetonitrile dans 76 g d'acide chlorhydri- 
que aqueux a 25,2 %, on chauffe le melange a l»6bullition et on 
le maintient k reflux pendant 4 heures avec agitation. On refroi- 
dit ensuite le melange a 8°C et on le filtre. On lave le pr6cipi- 
te avec 20 ml d'acide chlorhydrique concentre froid (-5°0). On 
15 dissout ensuite le precipite lave dans 40 ml d'eau et on y ajoute 
4,0 g d'hydroxyde de sodium a 50 %, jjusqu'i un pH de 6 environ. 
On refroidit ensuite a 8°C et on filtre. On lave le precipitS k 
1'eau froide, a l'isopropanol et a l'hexane, puis on le sdche a 
80°0, pour obtenir 6,35 g (0,042 mole) decide D-(-)-a-amino-a- 
20 phenylacetique; £ a_7 D « - 156,3° ( c =* 1 dans l f acide chlorhy- 
drique IN)* 

De m§me, on hydrolyse les produits des exemples 1 a 9 
pour obtenir l'acide D-(-)-a-amino-oc-phenylacetique. 

Exemple 11. 

25 On disperse 84,6 g (0,3 mole) de L-(+)-hemitartrate de 

D-( + )-a-amino-a-ph^nylac6tonitrile dans 386 g d'acide chlorhydri- 
que aqueux i 22,8 % et on chauffe le melange k I 1 Ebullition. On 
maintient le melange k 90-100°C pendant 2 heures. On refroidit 
ensuite le melange a 4°C et on le filtre. On lave le precipit6 a- 

30 vec 50 g d'acide chlorhydrique concentrd froid (-10°C), puis avec 
60 ml d'isopropanol et on le sfeche ensuite a 40°0, pour obtenir 
48,8 g (0,26 mole) de chlorhydrate d'acide D-(-)-a-amino-a-phe- 
nylacetique; C^Jj) 9 ~ 12 ?° ( c tt 1 dans l'acide chlorhydrique 
IK). 

55 De mSme, on hydrolyse les produits des exemples 1 a 9 

pour obtenir le chlorhydrate d'acide D-(-)-a-amino-a-phenylaceti- 
que. 

Exemple 12. 

On repete les modes operatoires des exemples 1 & 11 en 
40 utilisant l»acide D-(-)-tartrique pour obtenir le D-(-)-hemitar- 
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trate de Ir-(-)-a-amlno-a-phenylacetonitrile5 C^-J^ * - 44,5° et, 
apr&s hydrolyse, I'acide L-(+)-a-amino-a-plieBylacetique, C*Jj> * 
+ 156° on le chlorhydrate d'acide L-(+)-a-amino-a-phenylacetiqae > 
C*Jj> - + 126°. 
5 Exemple 15 . 

to r&pite les modes opSratoires des exemples 1 a 9 en u- 
tilisant I'acide ]>(+)-tartrique et le I^-)^-amino^-phenylac<$- 
tonitrile pour obtenir le L-(+)-hemitartrate de D-(+)-a-amino-cc- 
ph6nylac6tonitrile, identique aux produits prepares dans ces e- 
10 xemples, 

Exemple 14. 

On r6pfete les modes opSratoires des exemples 10 et 11 en 
utilisant le prodnit de 1* exemple 13 pour obtenir I'acide D-(-)- 
a-amino-a-ph<§nylac6tique et le chlorhydrate d'acide D-(-)-a-ami- 
15 no-a-ph6nylac£tique, respectivement identiques aux produits de 
ces exemples. 

Exemple 15* 

On r£p£te le mode opSratoire de 1" exemple 12 en utili- 
sant I'acide D-(-)-tartrique et le D-(+)-a-amin0Hx-phenylac6toni- 
20 trile pour obtenir le D-(-)-h6mitartrate de L-(-)-a-amino-a-phe- 
nylac6tonitrile et, apr^B hydrolyse, I'acide L-(^-a-amino-a-ph<§- 
nylac6tique et le chlorhydrate d'acide L-(+)-a-amino-a-ph6nylac6- 
tique, identiques aux produits de cet exemple. 

Exemple 16. 

25 On r6duit en bouillie dans 40 ml d'eau 7,87 g (0,042 mo- 

le) du chlorhydrate d'acide D-(-)-a-amino-<x-phenylacetique, obte- 
nu comme d6crit dans l 1 exemple 11. On y ajoute 3,35 g d'une solu- 
tion d'hydroxyde de sodium a 50 %, Jusqu'S. un pH de 6 environ. On 
refroidit ensuite k 8°C et on filtre. On lave le pr<§cipit<§ k 1»- 

30 eau froide et k 1'isopropanol, puis on le seche a 80°C pour obte- 
nir 6,05 E (0,04 mole) d'acide D-(-)-a-amino-a-phenylac6tique, i- 
dentique an produit de 1' exemple 10. 
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EEVEZTDICASIQKS. 

1. Procede de resolution-racemisation, caracterise en ce 
qu'il comprend la mise en contact d'a-amino^-phenylacetonitrile 
racemique avec un acide tartrique optiquement actif en presence 

5 d'un acide alcanolque ayant de 2 k 8 atomes de carbone, en vue 
d' obtenir le tartrate d'un 6nantiomere de l'a-amino-a-phenylace- 
tonitrile. 

2. ProcedS selon la revendication 1, caracterise en ce 
qu f il est mis en oeuvre dans tin diluant liquide* 

10 3» Proced6 selon la revendication 2, caract6ris£ en ce 

que le diluant liquide est choisi parmi les composes suivants : 
"benzene, toluene y xylene, chlorure de methylene, chloroforme, a- 
cetate d'6thyle, acetate d'isopropyle, ether diSthylique, 6ther 
diisopropylique, acetone et methyl6thylc6tone. 

15 4. Procede selon la revendication 1, caracteris6 en ce 

qu'il comprend l'etape d'hydrolyse du tartrate d'un enantiomdre 
de l'a-amino-a-plienylacetonitrile par du chlorure d'hydrogene, en 
vue d 1 obtenir le chlorhydrate d 1 acide a-amino-a-ph§nylac6tique 
optiquement actif # 

20 5- Procede selon la revendication 1, caracteris6 en ce 

que l 1 acide tartrique optiquement actif est 1' acide L-(+)-tartri- 
que, utilise pour obtenir le L-(+)-liemitartrate de D-(+)-a-amino- 
a-phenylacet onitrile . 

6. Procede selon la revendication 5, caracterise en ce 
25 qu'il comprend l'etape d'hydrolyse du L-(+)-hemitartrate de D- 

(+)-a-amino-oc-phenylacetonitrile par du chlorure d'hydrogene, en 
vue d' obtenir le chlorhydrate d 1 acide D-(-)-a-amino-a-phenylace- 
tique. 

7. Procede selon la revendication 1, caract£ris£ en ce 
30 que l 1 acide tartrique optiquement actif est 1' acide D-(-)-tartri- 

que, utilise pour obtenir le D-(-)-h6mitartrate de L-(-)-tx-amino- 
a-phenylac6tonitrile • 

8. Procede selon la revendication 7» caracterise en ce 
qu'il comprend l'etape d'hydrolyse du D-(-)-hemitartrate de L- 

35 (-)-a-amino-a-phenylacetonitrile par du chlorure d'hydrogene, en 
vue d 1 obtenir le chlorhydrate d' acide L-(+)-a-amino-a-phenylace- 
tique. 

9- Procede, caracteris6 en ce qu'il comprend la mise en 
contact d'un a-amino-oc-phenylacetonitrile optiquement actif avec 
40 un acide tartrique optiquement actif en presence d'un acide alca- 
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nolque ayant de 2 k 8 atomes de carbone, en vue d'obtenir le tar- 
trate de l'6nantiomere dudit a-amino-a-phenylacetonitrile. 

10. Proc6de selon l'une quelconque des revendications 1, 
3 f 5 ou 9, caracteris£ en ce que l f acide alcanoique est l'acide 

5 ac6tique # 

11. Eroc6d6 selon la revendication 10, caracteris6 en ce 
qu'il est mis en oeuvre dans un diluant liquide. 

12. Eroc6d6 selon la revendication 11, caractgrisS en ce 
que le diluant liquide est le benzene. 

10 13. Proc6d6 selon la revendication 9, caracterisS en ce 

que l'a-amino-a-phenylac^tonitrile optiquement actif est le L-(-> 
a-saino-a-ph£nylac6tonitrile et l'acide tartrique optiquement ac- 
tif est l'acide L-(+) -tartrique, qui donnent le L-(+)-hemitartra- 
te de D-(+)-a-amino-a-ph^nylacetonitrile. 

15 14- ErocSde selon la revendication 13, caracterise en ce 

qu*il est mis en oeuvre dans un diluant liquide et l'acide alca- 
noXque est l'acide acetique. 

15* Proc6dS selon la revendication 13, caract£ris6 en ce 
qu'il comprend l'Stape d' hydro lyse du L-(+)-liemitartrate de D- 

20 (+)-a-amino-a-ph6nylac6tonitrile par du chlorure d'hydrogene, en 
vue d'obtenir le chlorhydrate d'acide 3)-(-)-a-amino-<x-ph6nylac6- 
tique. 

16. Eroc6d6 selon la revendication 9* caracteris£ en ce 

que I'a-amlno-a-ph6nylac6tonitrile optiquement actif est le D- 

25 (+)-a-amino-a-ph6nylac6tonitrile et l'acide tartrique optiquement 

actif est l'acide D-(-)-tartrique, qui donnent le D-(-)-hemitar- 

trate de L-(-)-a-amino-a-ph6nylac6tonitrile. 

17 # Eroc6d6 selon la revendication 16, caracterisS en ce 

qu'il comprend I'Stape d'hydrolyse du D-(-)-h£mitartrate de L- 

30 (-)-a-amino-a-ph6nylac6tonitrile, pour donner le chlorhydrate d'- 

acide L-(+)-a-amino-a-ph6nylac6tique. 

18. Eroc6d6, caract£ris6 en ce qu'il consists essentiel- 
lament k hydrolyser un tartrate d'un a-amino-oc-ph6nylacetonitrile 
optiquement actif par du chlorure d'hydrogene, en vue d'obtenir 
le chlorhydrate d'acide a-amino-a-phenylac6tique optiquement ac- 
2C tif « 

^ 19. Proc6d6 selon la revendication 18, caracteris6 en ce 

que le L-(+)-h£mi tartrate de D-(+)-a-amino-a-phenylac^tonitrile 
est hydrolys6 pour donner le chlorhydrate d'acide D-(-)-a-amino- 
a-ph6nylac6tique . 

20. Eroc6d6 selon la revendication 18, caract£ris6 en ce 
que le D-(-)-h6mi tartrate de L-(-)-a-amino-a-ph6nylac6tonitrile 
est hydrolys6 pour donner le chlorhydrate d'acide L-(+)-a-amino- 

40 a-ph£nylac6tique # 
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